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El curso clínico de la colitis ulcerativa (CU) es impredeci-
EOH/DQHFHVLGDGGHELRPDUFDGRUHVFRQÀDEOHVTXHUHÁHMHQ
la severidad de la enfermedad y predigan el curso clínico, es 
por lo tanto, muy grande. Por ello, un grupo de investigado-
UHVHVWXGLyVLODVFLWRFLQDVHQVXHUR\HQODPXFRVDUHÁHMDQ
la gravedad al inicio y predicen el curso futuro en la CU. Los 
autores monitorizaron prospectivamente a 99 pacientes con 
CU por 3 años, evaluando anualmente la clínica (índice de 
Mayo, número y severidad de exacerbaciones) y bioquímica 
(calprotectina fecal). Se midieron varias citocinas involu-
FUDGDVHQHOSURFHVRLQÁDPDWRULR/DH[SUHVLyQGHOP51$GH
IL-17A fue 99.8 veces mayor, mientras que la expresión de 
IFN-y e IL-13 estaba incrementada 12.4 y 6.7 veces respecti-
vamente, en comparación con los controles. El índice de 
Mayo de los pacientes al inicio de la enfermedad correlacio-
QyFRQORVQLYHOHVGH,/$HQVXHURş S 
0.017). Además, los niveles iniciales predijeron el curso clí-
nico de la enfermedad, así como el curso bioquímico medido 
con niveles de calprotectina fecal. Se propone a la IL-17A 
sérica como un biomarcador valioso en el manejo clínico de 
los pacientes con CU1.
Yamamoto et al. muestran los resultados de la utilidad de 
la proteína C reactiva ultrasensible (hsCRP) en CU, como un 
reactante de fase aguda. Su objetivo fue determinar si la 
hsCRP es un marcador de recaída endoscópica en pacientes 
con CU. Evaluaron a 450 pacientes en el periodo de enero de 
2007 a diciembre de 2011. Todos los pacientes se encontra-
ban en remisión endoscópica. Se evaluaron el índice de 
Mayo y los niveles de hsCRP. De acuerdo con esto los pacien-
tes fueron divididos en grupos en remisión, actividad leve, 
moderada o severa. El nivel de hsCRP se asoció con la pre-
sencia de recaída endoscópica: un valor de 0.34 mg/dL se 
asoció con enfermedad leve; 0.4 mg/dL con enfermedad 
moderada y > 0.65 mg/dL con enfermedad severa. Se propo-
ne que un valor de hsCPR mayor a 0.34 mg/dL se asocia con 
la presencia de recaída endoscópica en la CU2.
Un aspecto importante presentado este año fueron los re-
sultados acerca del papel de la vitamina D y el curso clínico 
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de la enfermedad de Crohn (EC) y CU. La vitamina D es un 
potente modulador de la inmunidad innata y adaptativa, lo 
que ha sido demostrado a través de la inducción de la ex-
presión de NOD2, el gen más común de susceptibilidad para 
la EC. Se estudió el efecto de la administración de 1,25 dihi-
droxivitamina D3 (1,25 D) en la respuesta inmune innata en 
pacientes con EC y su relación con los polimorfismos de 
12'6HLQFOX\HURQSDFLHQWHVFRQ(&JHQRWLSLÀFDGRV
SDUDORVSROLPRUÀVPRVGH12'/DVFpOXODVPRQRQXFOHD-
res de sangre periférica y células dendríticas derivadas de 
monocitos fueron pretratadas con 1,25D (40 nM y 15 nM, 
respectivamente). Luego las células fueron estimuladas con 
LPS (TLR4L), R848 (TLR7/8L) y con el agonista de NOD2 mu-
ramildipéptido (MPD) por 24 horas. Encontraron que la 1,25 
D incrementaba la producción de IL-10 y de IL-23. Estos re-
sultados sugieren que la 1,25 D tiene el potencial de incre-
mentar la respuesta a la estimulación de NOD2, lo que 
SXHGHVHUEHQpÀFRHQODUHVWDXUDFLyQGHOGHIHFWRHQODUHV-
puesta de la inmunidad innata de los pacientes con EC3. Esta 
idea fue explorada clínicamente en una cohorte multiinsti-
tucional validada de enfermedad inflamatoria intestinal 
(,,LGHQWLÀFDQGRDORVSDFLHQWHVFRQ(&\&8FRQDOPHQRV
una medición de 25 hidroxivitamina D. Los resultados de in-
terés fueron la necesidad de la primera cirugía y la hospita-
lización relacionadas con EII. En el estudio se incluyó a 
3,217 pacientes (55% EC, edad media 49 años). Durante un 
seguimiento medio de 8 años, 16% y 40% fueron sometidos a 
cirugía u hospitalización respectivamente. En el análisis 
multivariado en EC, los niveles de 25 (OH) D < 20 ng/mL se 
asociaron con un mayor riesgo de cirugía (RM 1.76, IC 95% 
1.24 - 2.51) y hospitalización (RM 2.07, IC 95% 1.59 - 2.68). 
Los autores concluyen que los niveles bajos de 25 (OH) D se 
asocian con riesgo elevado de cirugía y hospitalización en 
EC y CU4.
Mientras que algunos pacientes con EII, artritis reumatoi-
de (AR) y psoriasis muestran buena respuesta a la terapia 
biológica, ésta no existe e incluso se observa empeoramien-
to en pacientes con esclerosis múltiple. Evidencia genética 
y funcional sugiere que el rs1800693 en el gen TNFRSF1A es 
la variante causal. Esta variante dirige la expresión de una 
forma soluble de TNFR1, que bloquea al factor de necrosis 
tumoral (TNF) y por lo tanto simula los efectos de los agen-
tes anti-TNF5. En un trabajo presentado este año, se desa-
rrolló la hipótesis de que el alelo G de riesgo del rs1800693 
HVWiDVRFLDGRDODIDOODSULPDULDDOLQÁL[LPDEHQSDFLHQWHV
con EII. En una cohorte de 863 pacientes con EII (616 EC y 
&8VHHYDOXyODUHVSXHVWDFOtQLFDSULPDULDDLQÁL[LPDE
HQODVVHPDQDVVHJHQRWLSLÀFyHOUV6HHQFRQ-
tró asociación entre el alelo G de riesgo y la falla primaria a 
LQÁL[LPDEHQODFRKRUWHFRQ(&(QHOJUXSRQRUHVSRQGHGRU
27% tenían el genotipo GG vs. 14% de los respondedores (RM 
 >@(OULHVJRSDUDODQRUHVSXHVWDHQORV
portadores del alelo de riesgo aumentó de 8% en los hetero-
cigotos a 17% en los homocigotos. El genotipo TNFRSF1A 
rs1800693 GG se asoció con posibilidad 2.3 veces mayor de 
IDOODSULPDULDDLQÁL[LPDE6.
La importancia de los niveles séricos como un factor clave 
en el éxito de la terapia biológica fue explorada para al 
menos 2 drogas. Un estudio analizó la farmacocinética y la 
relación exposición-respuesta a golimumab (GLM) de los es-
tudios de inducción y mantenimiento PURSUIT-SC en los pa-
cientes con CU. En el análisis se incluyó a 464 pacientes que 
respondieron al tratamiento de inducción. Encontraron que 
niveles séricos mayores de GLM se asociaban con una mayor 
SURSRUFLyQGHHÀFDFLDGXUDQWHODLQGXFFLyQ\HOPDQWHQL-
miento7/DHÀFDFLD\IDUPDFRFLQpWLFDGHDGDOLOXPDEHQSD-
cientes con CU moderada o severa fue estudiada (ULTRA 2). 
El propósito de este análisis de exposición-respuesta fue 
caracterizar la relación entre la concentración (Tconc) 
de adalimumab y la remisión clínica y respuesta con el índi-
ce de Mayo completo. Una concentración alta de adalimu-
mab se asoció con tasas mayores de remisión. Esto indica 
que regímenes que resultan en una exposición mayor pue-
GHQSURYHHUXQEHQHÀFLRPD\RUHQDOJXQRVSDFLHQWHV8. 
Se ha reportado aumento en el riesgo de melanoma secunda-
ULRDODH[SRVLFLyQDLQKLELGRUHVGHO71)ŞDVtFRPRFiQFHUGH
piel de tipo no melanoma con la exposición a tiopurinas. Unos 
investigadores examinan el riesgo de cáncer de piel con el tra-
tamiento farmacológico en la EII para diferenciar aún más el 
ULHVJRFRQHOXVRGH71)ŞRLQPXQRPRGXODGRUHVFRPRPRQR-
terapia en comparación con la terapia combinada. El Sistema 
de reportes de eventos adversos de la FDA es una base de datos 
a disposición pública que informa lo ocurrido posterior a la co-
mercialización de fármacos. Se descargaron y analizaron 
3.171.655 de archivos entre enero de 2003 y junio de 2012. Se 
indagó sobre eventos adversos de los inhibidores del 
71)ŞFRUWLFRVWHURLGHVHLQPXQRPRGXODGRUHVMXQWRFRQIiU-
macos de control (ácido 5-aminosalicílico y sulfasalazina) 
FRPREDVHGHFRPSDUDFLyQ6HREVHUYyXQDXPHQWRVLJQLÀFDWL-
vo en la probabilidad del desarrollo de cáncer de piel con los 
LQKLELGRUHVGH71)ŞHLQPXQRPRGXODGRUHVWDQWRHQPRQRWH-
rapia como combinados con inmunomoduladores y corticoste-
roides, con una RM desde un 8.7 a 81 en el grupo de monoterapia 
y de 28 a 57 en el grupo combinado9.
(OHIHFWRGHQRPLQDGRÀQGHVHPDQDHVXQIHQyPHQRELHQ
descrito en el que se observan peores resultados en aquellos 
SDFLHQWHVKRVSLWDOL]DGRVHQXQÀQGHVHPDQDHQFRPSDUD-
ción con un día laborable. Existe una creciente complejidad 
en el tratamiento de los pacientes con EII, precisándose el 
manejo experto tanto médico como quirúrgico, en particu-
lar en una exacerbación aguda grave que requiere de cirugía 
urgente. En este estudio se incluyeron 7,112 cirugías intes-
tinales urgentes en pacientes con EII, 21% ocurrieron des-
SXpVGHXQDDGPLVLyQGHÀQGHVHPDQD6HHQFRQWUyTXHOD
PRUELOLGDGSRVWRSHUDWRULDIXHPiVIUHFXHQWHHQÀQGHVH-
mana (56%) en comparación con hospitalizaciones en los 
GtDVHQWUHVHPDQDS $MXVWDQGRSRUIDFWRUHV
de confusión, la diferencia persistió (RM 1.71, IC 95% 1.01-
2.90). La complicación postoperatoria más común fue infec-
FLRQHVSDUDHOÀQGHVHPDQDvs.HQWUHVHPDQDS 
0.04). Sin embargo, los efectos observados más notable del 
ÀQGHVHPDQDIXHURQODQHFHVLGDGGHUHSHWLUODODSDURWRPtD
(RM 11.5, IC 95% 2.32–57.1), las complicaciones mecánicas 
de la herida (RM 10.03, IC 95% 3.01–33.40) y las complica-
ciones pulmonares (RM 2.22, IC 95% 1.03-4.82)10.
/DLQKLELFLyQVHOHFWLYDHQHOWUiÀFRGHOHXFRFLWRVHVXQ
tratamiento prometedor para la EII. En un trabajo se evaluó 
un anticuerpo monoclonal humanizado vs.ODVXEXQLGDGş
de las integrinas en pacientes con CU moderada a severa. 
Un grupo de 124 pacientes fue asignado de forma aleatoria 
a una de 2 dosis de etrolizumab (100 mg SC mensuales o 300 
mg SC mensuales + dosis de carga de 420 mg SC) o 3 dosis de 
placebo. El etrolizumab mostró tasas mayores de remisión 
vs. placebo en la semana 10: la dosis de 100 mg de 20.5% y 
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300 mg de 10.3% vs.GHOJUXSRSODFHERS \
respectivamente). En el subgrupo virgen a los anti-TNF, las 
WDVDVGHUHPLVLyQFOtQLFDHQODVHPDQDIXHURQVLJQLÀFDWL-
vamente mayores en el grupo de dosis de 100 mg compara-
dos con placebo (43.8% vs.S (VWRVUHVXOWDGRV
SURPHWHGRUHVMXVWLÀFDQHVWXGLRVDGLFLRQDOHVGHIDVH,,,11.
El DIMS0150 es un oligonucleótido que actúa como un ago-
nista del receptor tipo Toll 9 (TLR-9) y provoca efectos in-
PXQRPRGXODGRUHVLQGXFLHQGRFLWRFLQDVDQWLLQÁDPDWRULDV
como la IL-10 y los interferones. En un estudio aleatorizado, 
GREOHFLHJRPXOWLFpQWULFRVHHYDOXyODHÀFDFLD\VHJXULGDG
del fármaco en CU moderada, incluyendo a 34 pacientes re-
fractarios a esteroides que fueron asignados al azar a una 
administración rectal única de 30 mg de DIMS0150 o place-
bo. La respuesta clínica en la semana 1 fue de 41.2% con 
DIMS1050 y de 9.1% en el grupo placebo. La respuesta en la 
semana 4 fue de 52.9% con DIMS1050 y de 36.4% en el grupo 
SODFHERS (QODVHPDQDHOHQHOJUXSRGH
DIMS1050 y 0% en el grupo placebo se encontraba en remi-
VLyQKLVWROyJLFDS $ORVPHVHVHQHO
grupo de DIMS1050 y 12.5% (1/8) en el grupo placebo estaba 
en remisión histológica12,13.
La capacidad de las células madre mesenquimales (MSC) de 
diferenciarse en múltiples linajes y sus propiedades de auto-
mantenimiento las hacen una opción atractiva para uso como 
fuente de células progenitoras en la terapia de reemplazo celu-
ODU/DHÀFDFLDFOtQLFDGHOWUDVSODQWHGH06&VHHVWXGLyHQ
pacientes con CU vs. manejo estándar. El trasplante alogénico 
de MSC se llevó a cabo en 44 pacientes. El tiempo de segui-
PLHQWRIXHGHPHVHV(OJUDGRGHLQÁDPDFLyQHQODPXFRVD
se calculó por el índice de actividad histológica (IHA). Se estimó 
HOJUDGRGHLQÁDPDFLyQGHODOiPLQDSURSLDHOQ~PHURGHQHX-
WUyÀORVLQWUDHSLWHOLDOHVGHVWUXFFLyQGHFULSWDVSUHVHQFLDGH
erosiones, úlceras y granulaciones al inicio del estudio. Se ob-
servó una dinámica histológica positiva en 35 de 44 pacientes 
WUDWDGRVFRQ06&HQPHVHV(OYDORUEDVDOHQHO,+$IXH
\FDPELyD14.
/DPD\RUSDUWHGHORVHIHFWRVEHQpÀFRVGHODV06&VHH[-
plica por el injerto en el sitio de lesión y la modulación de 
UHDFFLRQHVLQÁDPDWRULDVSHURHVQHFHVDULRDFODUDUORVPH-
canismos por los cuales ejercen su acción. En un modelo 
experimental de EII en ratas inducido por DSS, los autores 
demuestran que después de la inyección de las MSC, éstas 
permanecen en la cavidad peritoneal y se agregan junto con 
macrófagos y linfocitos, generando estructuras organizadas. 
6yORXQDSHTXHxDIUDFFLyQDOFDQ]yHOFRORQLQÁDPD-
do. Los autores proponen que las MSC secretan una proteína 
DQWLLQÁDPDWRULDOODPDGD76*FDSD]GHUHGXFLUHOGDxRDO
colon. Subrayan que la localización de las MSC en el intesti-
no no es relevante en sus efectos y que éstas amortiguan la 
UHVSXHVWDLQÁDPDWRULDHQODPXFRVDPHGLDQWHODOLEHUDFLyQ
GHODSURWHtQDDQWLLQÁDPDWRULD76*15. 
)LQDQFLDPLHQWR
1RKXERÀQDQFLDPLHQWRSDUDODUHDOL]DFLyQGHHVWHWUDEDMR
&RQÁLFWRGHLQWHUHVHV
/RVDXWRUHVQRWLHQHQFRQÁLFWRGHLQWHUpVHQUHODFLyQFRQ
el artículo que se remite para publicación.
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